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ークを交わす ことで造血を担 う骨髄の空間を保持 してお り,BMP･2はその
メカニズムの一端を担っている可能性が示唆された｡
学位論文審査結果の要旨
本研究は､大腸菌由来recombinanthumanBMP12(rhBMP-2)が､一般的に普及している晴
乳細胞由来rhBMP-2と同等の骨形成能を有することを確課したoまた､rhBMP-2が骨髄腔内で
骨形成を抑制するという新規の知見を示した｡
大腸菌由来rhBMP-2の効果を検討するため､t'nviLroにおけるマウス大腿骨骨髄由来間葉系
間質細胞 (mBMSC)の骨芽細胞分化を評価した｡また､EnvivoにおけるrhBMp-2の効果を
検討するため､マウス背部皮下にrhBMP-2を含むアテロコラーゲンの凍結乾燥体 (ペレット)
を移植し､異所性骨形成能をX線的､組織学的に評価した｡次に骨髄腔内におけるrbBMP-2
の効果を検討するため､マウス大腿骨に23G針を用いて移植寓洞を形成後､rhBMP12を含むペ
レットを大腰骨骨髄腔内に移植し､骨髄腔内での骨形成能を骨形態学的､組織学的､分子生
物学的に評価した｡最後に､rhBMP-2溶液にて処理したインプラント体をイヌ下顎骨に埋入
し､インプラント体と骨との接合性をX線的､力学的に評価した｡
その結果､1)大腸菌由来rhBMP-2はかVfLroにてmBMSCの骨芽細胞分化を促進し､Lenvivo
にて異所性骨形成能を有することを確認した｡2)大腿骨骨髄腔にペレットを移植したとこ
ろ､5日後では､BMPl2群はContro一群と比較して皮質骨面積､海綿骨体積率が減少したOまた､
14日後では､BMP-2群はcontrol群と比較して皮質骨面積､海綿骨体積率が減少し､骨芽細胞 ･
破骨細胞分化マーカーの連伝子発現が有意に減少した｡3)rhBMP-2溶液にて処理したインプ
ラント体は､contro]#と比較して除去 トルク値が有意に低下した.
これら結果は､大腸菌由来rhBMP12が従来の噛乳細胞由来rhBMP-2と同等の骨形成能を有す
ることを示している.またrhBMP-2は､異所性､同所性で骨形成を促進する一方で､骨髄腔
内では骨形成を抑制するという新規知見を示している｡この機序の解明により､口腔インプ
ラント治療や骨代謝疾患治療の新規技術開発に大きく貢献することが期待できる｡よって､
審査委員会は本倫文に博士 (歯学)の学位姶文としての価値を静める｡
